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1. DATOS BASICOS DEL TFG:

Titulo: Caracterizacion de modelos celulares iPSCs y cribado en wetlab de farmacos reposicionados
en astrocitos inducidos (iAs) de NEDAMSS

Descripcion general (resumen y metodologia):

NEDAMSS es una enfermedad neurodegenerativa pediatrica ultrarrara causada por mutaciones
heterocigotas de novo en IRF2BPL. Trabajos previos muestran que los astrocitos inducidos (iAs)
derivados de pacientes presentan un fenotipo alterado: morfologia anémala, mayor expresiéon de
GFAP, disfuncién mitocondrial y deslocalizacién de IRF2BPL. Nuestra linea utiliza modelos celulares
humanos basados en iPSCs diferenciadas a iAs para caracterizar la patologia de NEDAMSS vy cribar
farmacos reposicionados aprobados por la FDA, ante la ausencia de tratamientos especificos.

Metodologia:
- - Cultivo y mantenimiento de lineas celulares (iPSCs e iAs) bajo condiciones estériles.

- Ejecucién de protocolos de diferenciacion y de tratamientos farmacoldgicos.

- Inmunofluorescencia, microscopia, extraccién de ARN y RT-gPCR; registro riguroso en
cuaderno de laboratorio.

- Andlisis basico de resultados, elaboracién de figuras y redaccién de la memoria del TFG.

Tipologia: Trabajos experimentales, de toma de datos de campo o de laboratorio.

Objetivos planteados:

Objetivo general

Caracterizar modelos celulares basados en iPSCs diferenciadas a astrocitos inducidos (iAs) y
evaluar en ellos el efecto de farmacos reposicionados sobre marcadores fenotipicos y moleculares
de interés.

Objetivos especificos

OE1l. Control de calidad de iPSCs. Mantenimiento de cultivos de iPSCs y verificacién de
pluripotencia/identidad antes de la diferenciacién.

OE2. Diferenciacion y caracterizacion de iAs. Obtencién de astrocitos inducidos vy
fenotipado (morfologia, GFAP, funcién mitocondrial y localizaciéon de IRF2BPL).

OE3. Cribado de farmacos en wetlab. Tratamiento de iAs con candidatos reposicionados y
lectura de viabilidad e indicadores fenotipicos.

OE4. Lecturas moleculares. Cuantificacién por RT-gPCR de marcadores moleculares de interés
e inmunofluorescencia con microscopia para evaluar la localizacién de IRF2BPL y la
respuesta al tratamiento.
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potential therapeutic strategy." Cell Rep 41(10): 111751.
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Recomendaciones y orientaciones para el estudiante:

Plazas: 1

2. DATOS DEL TUTOR/A:

Nombre y apellidos: EVA ENCARNACION RUFINO PALOMARES
Ambito de conocimiento/Departamento: BIOQUIMICA Y BIOLOGIA MOLECULAR |

Correo electrénico: evaevae@ugr.es

3. COTUTOR/A DE LA UGR (en su caso):

Nombre y apellidos:
Ambito de conocimiento/Departamento:

Correo electronico:

4. COTUTOR/A EXTERNO/A (en su caso):

Nombre y apellidos: Marta Garcia Cafadas
Correo electrénico: marta.garcia@genyo.es

Nombre de la empresa o institucion: Centro Pfizer-Universidad de Granada-Junta de Andalucia de
Gendmica e Investigacion Oncolégica (GENYO)

Direccidn postal: Av. de la llustracién, 114, 18016 Granada
Puesto del tutor en la empresa o institucion: investigador postdocotral
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5. DATOS DEL ESTUDIANTE:
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